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　樹状細胞は樹状突起を有する系統マーカ陰性 MHC 
class II 陽性の抗原提示細胞であり，造血幹細胞より
ミエロイド系やリンパ球系分化経路を経て未熟樹状細
胞へ分化し，さらに成熟樹状細胞に至る．生体におい
て，樹状細胞は分化系列（ミエロイド系 v.s.リンパ球
系）や成熟段階（未熟v.s.成熟）の異なる多様なサブセッ
トとして，末梢非リンパ組織やリンパ組織に広く存在
している．微生物，ウイルス，異物等の外来抗原に侵
襲された末梢炎症組織では，未熟樹状細胞がこれら
をマンノ−スレセプターや toll-like receptor（TLR）等の
pattern-recognition receptor (PRR)により捕食して成熟
樹状細胞へ分化し，所属二次リンパ組織に移行する．
さらに，成熟樹状細胞はナイーブT 細胞に抗原刺激と
共刺激を与え，抗原特異的エフェクター T 細胞を分化
誘導し一次免疫応答を惹起する．このように樹状細胞
は自然免疫と獲得免疫を繋ぐ最も強力な抗原提示細胞
であることからnatural adjuvantsと呼ばれており，そ
の臨床応用例として成熟樹状細胞を用いた癌ワクチン
療法の臨床試験が進められている．一方，従来，未熟
樹状細胞は成熟樹状細胞へ至る分化段階としてのみ捉
えられてきたが，定常状態での末梢性免疫寛容におけ
るその役割が明らかになりつつある．このように樹状
細胞は細胞系統多様性や機能可塑性に基づいて免疫応
答の惹起・増強や免疫寛容の誘導に関与し，さらに，
癌，感染症，免疫疾患では樹状細胞の量的・質的動態
変化が疾患病態の発症・増悪に関わることが知られ
ている．
　我々は免疫疾患の治療に応用可能なT 細胞機能制御
能を有する樹状細胞の作製を目的としてヒトとマウ
スの樹状細胞の改変を試み，炎症環境においても比
類無いT 細胞機能制御能を示す制御性樹状細胞を作製

した．これら制御性樹状細胞は成熟樹状細胞と同様に
MHC 分子の高い発現が認められるが，共刺激分子の
発現は著しく低下している．マウスにおいて制御性樹
状細胞を用いた免疫細胞療法は急性移植片対宿主病，
自己免疫疾患，アレルギー性喘息モデルにおいて抗原
特異的アナジー CD4＋T 細胞や制御性 T 細胞の誘導を
介した治療効果を示す．さらに，マウス敗血症モデル
において制御性樹状細胞はIL-10の産生を介してマク
ロファージの炎症性サイトカインの産生を阻害し，延
命効果を示す．
　今後，これらの研究成果を踏まえて，ヒト制御性樹
状細胞を用いた免疫細胞療法の免疫疾患への臨床応用
に向け，ヒト制御性樹状細胞の安全性を含めた大量調
整法の確立，該当免疫疾患の選定，治療プロトコール
の作成等の必要があると考える．
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